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Resumen

Introduccion. A pesar de que contamos con definiciones de sepsis y respuesta inflamatoria sisté-
mica elaboradas por consensos de expertos, el cuadro clinico inicial de una infeccién en recién nacidos
(RN) puede ser inespecifico, ofreciendo datos similares en patologias no necesariamente infecciosas.
Sin embargo, ante la duda, es frecuente iniciar el tratamiento con antibidticos. Por lo anterior se hizo
una revision de las indicaciones, prevalencia y tipo de antibiéticos utilizados ante un cuadro considerado
infeccioso en unidades de cuidados intensivos neonatales.

Material y métodos. Se realizd un estudio trasversal con la poblacién de RN de unidades de cuidados
intensivos neonatales (UCIN) hospitalizados en el momento del estudio; se revisaron los expedientes
clinicos para registrar los datos correspondientes en relacién con procesos que ameritaron uso de
antibidticos, el motivo de inicio y cambio de los mismos; se hizo correlacién de los datos clinicos, de
laboratorio y registro de enfermeria. Esta revision se hizo para cada hospital.

Resultados. Se estudié a 73 pacientes de nueve unidades de atencién neonatal, y se encontré 73.9%
de prevalencia de uso de antimicrobianos y profilacticos en 72.1% de los casos. En los pacientes que
recibieron antibiéticos sélo de 54% se tomaron cultivos y de éstos, 16% presentaron desarrollo bacte-
riano. Se describen los motivos de la utilizacion de antibidticos y de cambio de esquema, se comparan
las diferentes unidades estudiadas.

Conclusiones. La prevalencia de uso de antimicrobianos fue mayor de lo esperado, el motivo més
frecuente de indicacion fue profilactico, aunque con tiempo de administracion de més dias de lo reco-
mendado. La toma de cultivos es una practica poco utilizada en la mayoria de las unidades, por lo que
el cambio de antibiéticos se guia por conductas individuales y empiricas, sin conocer la prevalencia
microbiolégica de cada unidad. Es necesario unificar criterios de diagnéstico y manejo de casos con
antecedente de RPM o con sospecha de sepsis para evitar el uso de esquemas demasiado amplios o

por mayor tiempo del necesario, y disminuir la oportunidad de formacién de cepas resistentes.
Palabras clave: recien nacido, sepsis neonatal, agentes antimicrobianos.

Abstract

Empirical antimicrobial treatment is common when clinician suspected newborn sepsis, excessive
prescription occurs in neonatal intensive care units (NICU). We analyze the antimicrobial prescriptions
in different NICU.

Material and methods. A transversal study was done in nine NICU from 6 General Hospitals. All
hospitalized newborns were included.

Results. 73 patients were included, 73.9% received antibiotics, from them 72.1 were prophylactic. In
those patients who received antibiotics 54% were cultured and in only 16% cultures were positives.
Conclusion. a high prevalence of antimicrobial prescription was found. The prophylactic use was the
principal indication. In a very low frequency cultures were indicated. Is necessary a better microbiologic

findings and antimicrobial use.
Key words: Newborn, neonatal sepsis, antimicrobial agents
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Antecedentes

Por el tipo de pacientes que ingresan en las unidades
de cuidados intensivos neonatales, es frecuente
que en las primeras 48 horas de estancia se inicie
tratamiento con antibidticos hasta en 75% de los
neonatos, de acuerdo con cambios clinicos o de
laboratorio que se consideran relacionados con
algun proceso infeccioso. Esta situacién es influida
por la forma inespecifica de presentacion de datos
de un foco localizado de infeccién en los recién
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nacidos, por lo que es comuln que se englobe en
el término “sepsis”. Cabe recordar la definicion de
sepsis: respuesta inflamatoria sistémica frente a un
proceso infeccioso. El sindrome de respuesta infla-
matoria sistémica (SRIS) es un término adoptado
por consenso de expertos, donde se consideran
las frecuencias cardiaca y respiratoria, la curva de
temperatura corporal y alteraciones en la biometria
hemaética, la cuales se mencionan en el cuadro 1.

Cuadro 1
Definicion de sindrome de respuesta inflamatoria sistémica’

Frecuencia cardiaca Frecuencia Presion arterial BH:
Grupo Latidos/minuto respiratoria sistélica mmHG Leucocitos/
de mm?3
edad |Taquicardia | Bradicardia | Respiraciones/
minuto
Oa7 > 180 < 100 > 50 < 65 > 34,000
dias
8 a 30 > 180 < 100 > 40 <75 < 5,000
dias > 19,500

SIRS: deben estar alterados al menos dos de los criterios referidos en la tabla, uno de los cuales debe ser temperatura
>38.5° 0 <36°C o alteracion en la cuenta de leucocitos; la alteracién de la frecuencia cardiaca debe durar al menos 0.5
horas, en ausencia de estimulos vagales o cardiopatia congénita; la alteracién respiratoria también incluye la necesidad de
ventilacion mecanica por un proceso agudo no relacionado con enfermedad neuromuscular o uso de anestesia

En la poblacién pediatrica se considera forzosa la
presencia de alteraciones en la temperatura o en la
cuenta de leucocitos para la edad' y ademas, al menos
uno o0 mas de los criterios que se muestran en el cuadro
1, con lo que se satisfacen los criterios de respuesta
inflamatoria sistémica. En la practica clinica diaria,
algunos neonatoélogos y pediatras hacen un esfuerzo de
abstraccién y agregan el término “temprana” o “tardia” al
proceso de sepsis mencionado, aceptando que “sepsis
temprana” es el evento séptico que se presenta en los
primeros tres dias de vida, y “sepsis tardia” con presen-
taciéon posterior a este periodo; ambos con diferente
espectro microbioldgico vy distintas consideraciones de
tratamiento y prondstico.

Segun la literatura, la sepsis temprana afecta de 1-2
por 1,000 recién nacidos a término, comparado con
hasta 19 por 1,000 prematuros menores de 1,000 g.2
La sepsis tardia se presenta con mayor frecuencia en
prematuros, con una incidencia de 15-20% en bebés

con peso menorde 1,500 gy hastaen40% de los que
pesan menos de 1,000 g o de menos de 28 semanas
de gestacion (SDG).2 Nos encontramos entonces en
un dmbito clinico donde los datos que se presentan
inicialmente no son especificos, siendo posible encon-
trar en el recién nacido: coloracién anormal, disten-
sién abdominal, hipoactividad, dificultad respiratoria,
apnea, retardo en rellenado capilar, manifestaciones de
sangrado anormal o incluso alteraciones metabdlicas
como hipo o hiperglucemia. Esto no facilita identificar
un foco infeccioso especifico, ya que son datos que
también se presentan de manera inicial en otras
patologias del recién nacido sin que sea de etiologia
infecciosa (tales como errores innatos del metabo-
lismo, cardiopatias congénitas, asfixia, policitemia
y otras). La diferencia depende de la experiencia
clinica y, debido a ello, es comun el inicio temprano
y empirico del uso de antibiéticos, lo cual ocasiona
gue las UCIN sean un sitio frecuente de emergencia
de resistencia antimicrobiana
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Cuando un neonato cursa con un proceso séptico
se incrementan significativamente sus posibilidades
de muerte en comparacién con pacientes que no
estan infectados, alcanzando hasta 18% de muertes
en neonatos por sepsis tardia, con diferencias segun
el germen causal, pues si el aislamiento reporta
un germen Gram negativo, el riesgo de muerte se
incrementa 36%, comparado con 32% cuando hay
crecimiento de hongos.* Tal estadistica deja claro
que la sepsis es una de las causas méas importantes
de muerte en recién nacidos, mas no la Unica; sin
embargo, ante la duda es habitual el uso prolongado
e indiscriminado de antibiéticos, y se ha documen-
tado que la frecuencia de su uso es inversamente
proporcional al peso al nacery edad gestacional, dado
que el paciente mas pequefo tiene mas factores de
riesgo y a la vez ofrece los datos mas inespecificos.
Los antibidticos que se usan con mas frecuencia son
ampicilina, gentamicina, vancomicina, cefotaxima vy
tobramicina. El uso de antifungicos también se rela-
ciona con un menor peso al nacer, entre los que la
anfotericina B es el mas utilizado (85% de casos),
seguido de fluconazol (10%).4

La frecuencia de uso de estos medicamentos ha favo-
recido la prevalenciay resistencia de ciertos gérmenes.
Desde 1970 se informé acerca de brotes de infeccion
neonatal porS. aureus resistente a penicilinas semisin-
téticas, como la meticilina (MRSA), cuyo aislamiento
en hemocultivos se ha incrementado desde 0.9% en
1990 hasta 13% en 2000 en poblacién pediatrica en
general, en tanto que en neonatos se reportan tasas
de colonizacion de 5 hasta 50% con tasas de ataque
asociadas desde 18 a 81%.°

Debido al incremento de infecciones por estafilococos,
muchos hospitales comenzaron a usar vancomicina
como primera opcion empirica de manejo en sepsis
tardia y la consecuencia de ello fue el surgimiento de
cepas de enterococo resistentes a vancomicina (VRE),
con una mortalidad hasta de 100% en neonatos infec-
tados con estas cepas.® Se ha reportado que los dos
fenotipos mayores de resistencia a glucopéptido
(VanA y VanB) producen precursores que previenen
la unién de la vancomicina a la pared celular bacte-
riana,” este conocimiento orienté la posibilidad de
que VRE transmita su resistencia a vancomicina
hacia otros organismos Gram positivos, en particular
S. aureus. Por otro lado, los gérmenes Gram nega-
tivos pueden ser responsables de hasta 30% de los
episodios de sepsis neonatal tempranay un tercio de
los casos de sepsis neonatal tardia.®® En este rubro,
con frecuencia varios miembros de la familia de ente-
robacterias (E. coli, Klebsiella pneumoniae, Pseudo-

monas aeruginosa, Serratia, Enterobacter cloacae)
son resistentes al menos a una clase de antibiéticos
de uso comun en neonatos, incluyendo los B-lacté-
micos y aminoglucésidos,’® donde el mecanismo de
resistencia implicado es la producciéon de enzimas
que inactivan al antibidtico o alteran su molécula
blanco (por ejemplo, B-lactamasas), disminuyen la
permeabilidad a antibiéticos y el uso de bombas de
flujo que remueven el antibiético desde dentro de la
célula.”

Asi como se han estudiado las bacterias, también
se han investigado factores de riesgo en el recién
nacido en relacién con el compromiso transitorio
de su sistema inmunoldgico;? y se han descrito
factores que irrumpen las barreras naturales durante
la hospitalizacién, como colocacién de catéteres,
administracion de nutricién parenteral total por mas
de dos semanas, permanencia en UCIN por méas de
dos semanas,® dias de ventilacién mecénica, cirugia,
uso de esteroides,'? desnutricién y presencia de otras
patologias como conducto arterioso persistente o
displasia broncopulmonar, frecuentes en el neonato y
que agravan el cuadro.

En un esfuerzo porayudar al equipo médico a enfrentar
la problematica de la resistencia bacteriana, en 2002
el Centro para el Control de Enfermedades (Center for
Disease Control, CDC) elaboré un listado de recomen-
daciones para prevenir la resistencia antibacteriana,
y aunque esta dirigida a adultos hopitalizados, bien
puede aplicarse al ambito pediatrico.™

Recomendaciones de el CDC para prevenir la resis-
tencia a antibiéticos en adultos hospitalizados:

Prevenir infeccion
1. Vacunacioén
2. Retiro oportuno de catéteres
Diagnoéstico efectivo y tratamiento de
la infeccion
. Dirigido al patdégeno
. Acercarse a los expertos (interconsulta)
Uso racional de antibidéticos
. Control de antibidticos
. Uso de datos epidemiolégicos locales
. Tratar la infeccién, no la contaminacién
. Tratar la infeccién, no la colonizacién
. Saber cuando decir “no” a la vancomicina
10.Suspender el tratamiento cuando la infeccién
cedid o es poco probable su existencia
Prevenir transmisiones
11 .Aislar el patégeno
12.Romper la cadena de contagio
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Debido a la importancia del problema, la literatura
orientada a la disminucion de la frecuencia de resis-
tencia en gérmenes también recomienda medidas
como: suspender antibidticos pronto (dos a tres
dias) cuando no hay recuperacién microbiolégica en
cultivos y el estado clinico mejora; restricciéon para
el tipo y momento de la prescripcidon, educacién al
cuerpo médico y los pacientes; retroalimentacién a
los clinicos; rotacién de antibidticos;# usar esquemas
de espectro estrecho siempre que sea posible; insistir
en el lavado de manos del personal; procurar tomar
cultivos antes del inicio del antibiético; no considerar
que un resultado aislado anormal de laboratorio (por
ej. la PCR) equivale a sepsis; no dar tratamiento en
casos de colonizacién; promover el pronto retiro
de elementos invasivos (como cénulas y sondas);™
disminuir el nUmero de muestras (punciones); limitar
el uso de esteroides postnatales; evitar uso innece-
sario de blogqueadores H2 y reducir al minimo los
dias de administracién de lipidos IV (NPT).'®

También se ha descrito que el uso indiscriminado o
excesivo de antibidticos, como en los casos de inicio
de esquemas de manera profil4ctica, por la realizacién
de procedimientos invasivos (como colocacién de caté-
teres umbilicales, sondas de drenaje toracico o incluso
tubo endotraqueal), no sélo no previene la sepsis sino
que ademas: promueve la seleccion de organismos
resistentes;' incrementa la incidencia de infecciones
fungicas; favorece la colonizacién comunitaria con
organismos resistentes; implica riesgo de efectos
toxicos o reacciones secundarias con la acumulacion
de dosisy la posibilidad de resistencia cruzada; ademas
de que incrementa el tiempo de hospitalizacion sélo
para completar los dias establecidos de tratamiento
antimicrobiano, lo que a su vez ocasiona aumento de
los costos en la atencién hospitalaria.

Para evaluar el grado de conciencia en el equipo
médico en relacidén con la prescripcion de antibio-
ticos deliberada y su implicacion con la resistencia
bacteriana, Simpson et a/.'® realizaron una encuesta
que, aunque se dirigid a médicos del primer nivel
de atencion, refleja aspectos que también pueden
presentarse en el ambito hospitalario, tales como:

a. Eleccion de antibidticos de amplio espectro
para disminuir la falla terapéutica asociada a la
resistencia bacteriana

b. La resistencia bacteriana no es un problema
vigente dentro de su préctica clinica

c. Dificultad para obtener analisis para muestras
de microbiologia

d. "Puede haber consecuencias serias por no
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iniciar antibiéticos”

e. Frustracion por no contar con retroalimenta-
cion del laboratorio de microbiologia sobre la
resistencia bacteriana en sus comunidades.

De aqui se deriva la importancia de este estudio
para revisar el tipo de antibiéticos y los casos en que
se indican en las unidades de cuidados intensivos
neonatales; se cuenta con una revisién de hospitales
italianos' donde se encontrd que hasta 58% de los
pacientes no tenfan infeccién activa registrada, y que
sélo de 15 a 39% de los esquemas de antibiéticos
fueron guiados por la recuperacion y susceptibilidad
microbiolégica (comunitaria y nosocomial, respec-
tivamente). Por desgracia este estudio no incluyd
sélo poblacién neonatal para tomar como punto de
comparacion, ademads de que en nuestro entorno las
condiciones de apoyo de laboratorio pueden variar en
comparacion con los recursos de los italianos. Ante
esta situacion se considerd importante llevar a cabo
este estudio cuyo objetivo fue describir la prevalencia
del uso de antibiéticos sistémicos en las unidades
de cuidados intensivos neonatales del IMSS, en
la zona sur de la ciudad de México, y conocer los
datos clinicos y de laboratorio que motivaron a los
meédicos a iniciar un tratamiento con antimicrobianos
sistémicos.

Material y métodos

Se realizd un estudio transversal, comparativo que
incluy6 las Unidades de Cuidados Neonatales en
hospitales del IMSS del Distrito Federal: UMAE
Hospital de Ginecoobstetricia “Luis Castelazo Ayala”
(UCIN y UTIN), HGZ 1-A Venados (UCIN), HGZ 2-A
Troncoso (UCIN y prematuros), HGZ 32 Villa Coapa
(cunero patoldgico e infeccioso), HGR 1 Carlos
McGregor (UCIN), UMAE Hospital de Pediatria Centro
Médico Nacional Siglo XXI (UCIN) en el periodo del 1°
de marzo al 30 de abril de 2008.

Se incluyeron los RN hospitalizados en unidades de
cuidados intensivos o intermedios internados en
los servicios mencionados. En el dia que se realizd
la encuesta, se consideraron sélo los esquemas de
antibiéticos indicados durante la estancia hospita-
laria de los pacientes captados.

Se establecieron las siguientes variables de anélisis:
prevalencia de uso de esquema de antibidticos,
cambio de esquema antibidtico, indicacién de uso
de antimicrobianos y variables demogréficas. Se revi-
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saron los expedientes clinicos de todos los pacientes
que se encontraban hospitalizados en cada unidad de
cuidados neonatales, en sélo un dia de visita, analizando
los antecedentes en cada caso, lo cual se hizo en todas
las unidades de atencién neonatal. Se anotaron las
caracteristicas de todos los pacientes internados, con
registro de datos solicitados en la hoja de recoleccion,
se reviso la hoja de indicaciones y nota médica de evolu-
cién ademas de la hoja de enfermeria, para anotar datos
como frecuencia cardiaca y respiratoria, tension arterial,
fiebre y falla organica; motivos de inicio y cambio de
antibiéticos; qué antibidticos se usaron de primera linea
en cada unidad, dosis de los mismos; finalmente si se
colocaron catéteres, sondas y si se usd NPT.

Analisis general: de los 73 pacientes, 39 fueron
femeninos (53.4%), con edad gestacional de 34
semanas como mediana (variacién de 25-41), la
mediana de edad al momento del estudio fue de 11
dias (variacién de 1-90). El peso promedio el dia de la
encuesta fue de 2,110 g, con peso minimo de 850 vy
maximo de 4,800 g. Los diagndsticos que motivaron
el ingreso a sala de cuidados meonatales se mues-
tran en el cuadro 3.

Cuadro 3
Diagnésticos que motivaron el ingreso a sala de
cuidados neonatales

Analisis estadistico: andlisis descriptivo. Se calcu- Diagnéstico Nimero de casos
laron frecuencias, porcentajes y medianas. (porcentaje)
Este protocolo lo autorizé el Comité Local de Investiga- Sindrome de dificultad 20(27.3)
cion en Salud con el registro nimero R-2008-3603-21. respiratoria ’
Potencialmente infectado 12 (16.4)
por RPM
Resultados
Asfixia perinatal 8(10.9)
El total de pacientes analizados fue de 78, se exclu-
yeron cinco casos (dos de la unidad F, dos casos de Neumonia 8(10.9)
la unidad G y uno de la unidad B) por no contar con
datos completos ya fuera de las hojas de enfermeria Cardiopatia congénita 6(8.2)
de los dias en que se usaron antibidticos, o de parte compleja
del expediente clinico donde faltaron algunas hojas
extraviadas. La descripcién de este estudio se limita Sepsis 3(4.1)
a 73 casos tomados de nueve unidades neonatales.
La distribucion de pacientes y salas se muestra en el Enterocolitis necrosante 3(4.1)
cuadro 2.
Atresia de alguna 3(4.1)
porcién de tubo digestivo
Cuadro 2
Pacientes hospitalizados en las unidades encuestadas Retraso de crecimiento 2(2.7)
NUMero intrauterino
Unidad de Pacientes Pozjcerlwtaje
nica cunas inclui ela Mala adaptacién pulmonar 2(2.7)
disponible | '€ uidos | muestra
A 6 4 54 Ictericia en estudio 2(2.7)
B 6 4 5.4 Absceso de herida 2(2.7)
C 8 4 54 quirtrgica
D 4 4 5.4 .
Gastrosquisis/onfalocele 2(2.7)
E 6 5 6.8
F 11 6 8.2
G 12 9 12.3
H 24 18 246 La prevalencia tota_l d_e uso de antimicr_obianos fue
de 72.4%, con variaciones en cada unidad que se
! 24 19 26 mencionan en el cuadro 4.
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Cuadro 4
Frecuencia de uso de antimicrobianos, prevalencia de uso profilactico y de toma de cultivos
con informe de los mismos

Enfermedades Infecciosas y Microbiologia, vol

. 28, num. 2, abril-junio 2008

Datos A B C D E F G H | Total
(porcentaje) nN=4|n=4|{n=4n=4|n=5|Nn=6|nNn=9/Nn=18|n=19|n =73
Con antibidticos| 100 100 25 100 40 33 88 77 89.5 72.4
Infeccion 50 0 0 50 50 0 50 28.5 12 26.6
materna activa
Infeccion 0 25 100 0 50 0 12.5 43 35 29.5
Nosocomial
Indicacion 100 100 0 100 100 50 87.5 50 65 72.5
profilactica
Se tomaron 25 25 100 50 100 0 62.5 43 76.5 53.8
cultivos
Se reportaron 100 100 100 0 100 0 80 66 85 70
cultivos
Crecimiento 0 0 0 0 50 0 20 16.5 54 15.6
bacteriano
En casila mitad de la poblacion que tomé antibidticos infectado” por RPM desde 3 horas hasta 13 dias y la
se us6 un esquema, pero en 20% de los casos se “multiinvasion” por haberse realizado procedimientos
utilizaron tres o mas esquemas (hasta 12). El nUmero en el momento del nacimiento. En varios de estos
de dfas que durd cada uno de estos esquemas fue de casos no se encontraron caracteristicas clinicas o
uno hasta 16, siendo la unidad B donde se cambio de laboratorio para justificar el manejo, de hecho, de
maés rapidamente el esquema (después de sbélo un los pacientes en quienes se inici¢ tratamiento ATB
dia de administracién) (cuadro 5). De los pacientes so6lo 10 casos (17.9%) cursaron con leucocitosis y
que recibieron antibiéticos (n = 53), la indicacién del  tres (5.4%) con leucopenia; los datos clinicos que se
primer esquema fue profilactica en 40 casos (75.4%), describen al momento de sospechar infeccién, y con
encontrando como justificaciones més frecuentes  los que se inici6 o cambié antibioticos, se detallan
la profilaxis postquirlrgica, estar “potencialmente en el cuadro 6.
Cuadro 5
NUmero de esquemas de antibidticos y porcentaje de pacientes en quienes se utilizaron
Esquemas | Frecuencia | Porcentaje
1 27 48.2
2 15 26.8
3 8 14.3
4 2 3.6
5,6,10,12 1 cada uno 5.4
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Cuadro 6
Datos clinicos documentados en 53 pacientes en
quienes se sospechd infeccion y se indicaron
antimicrobianos

microbiana. En el cuadro 8 se muestra el conteo para
la muestra en general y para los pacientes con uso
de antibidticos englobando todas las unidades. En el
cuadro 9 se desglosa este aspecto de manera sepa-
rada para cada unidad.

Cuadro 7
Datos clinicos o de laboratorio para iniciar o cambiar
antibiético

Signo N = 53 Signo N = 53
clinico (%) clinico (%)
Fiebre 16.9 Oliguria 32
Taquicardia 7.5 Piel 20.7
marmorea
Taquipnea 88.6 Rellenado 15
capilar lento
Acidosis 58.4 Alteracion 54.7
lactica estado alerta
43.3 Baja 49
Hiporreactividad saturacion
de 02
Uso aminas 32 Hipotensién 18.8
Distensién 30.1 Ictericia 60.3
abdominal

Del total de la poblacién (con y sin antibiéticos), en 51
casos no se documenté RPM (69.8%) y en 56 casos
(76.7%) no se tenian datos que sugirieran infeccién
materna activa al momento del nacimiento, a pesar
de lo cual 72.4% de los pacientes se encontraba con
uso de antibiéticos el dia del estudio. En la mayoria
de estos 53 pacientes a quienes se estaba adminis-
trando antibidticos, los pediatras y neonatélogos que
los atendieron etiquetaron el primer evento infec-
cioso como de origen intrauterino, y sélo en 29.5%
de los casos se consideréd nosocomial la primera
infeccion.

Otros signos clinicos o paraclinicos que se conside-
raron en las notas médicas como indicativo de infec-
cién sistémica, y que motivaron el inicio o cambio
de los esquemas de antimicrobianos, aparecen en
el cuadro 7.

También se registré la frecuencia de uso o coloca-
cién de catéteres, sonda pleural o NPT, ya que se ha
reportado que cuando estos elementos permanecen
por tiempo prolongado, pueden facilitar la invasion

a. Cuenta de leucocitos normal pero descendiendo
respecto de biometria previa

b. Informe de PCR positiva aunque sin clinica de
datos de respuesta inflamatoria sistémica

c. Leucopeniay trombocitopenia aunque sin antece-
dentes de riesgo infeccioso

d. Riesgo de ECN por antecedente de asfixia peri-
natal severa

e. Olor fétido al nacimiento aunque clinicamente sin
datos de infeccién

f.  Secrecion purulenta en lavado bronquial sin otros
datos de infeccién

g. Comportamiento clinico de taquipnea transitoria.
Eosinofilia

h. Clinicamente con buena respuesta pero con varia-
ciones en perimetro abdominal

i. Prolongacién innecesaria de profilaxis

Cuadro 8
Frecuencia de uso de catéteres, sonda pleural y NPT
en el total de pacientes y en aquellos con uso de
antibiéticos

Poblacién total | Con antibidticos
n=73 n=>53
(porcentaje) (porcentaje)

Catéter 23.2 30.1
percutaneo

Catéter 28.7 32

umbilical

Venodiseccion 20.5 26.4

Sello pleural 9.5 13.2

NPT 50.6 67.9
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Pacientes con uso de antibidticos y con colocacién de catéteres, sonda pleural o uso de NPT

Cuadro 9

por cada unidad neonatal estudiada

PREVALENCIA DEL USO DE ANTIBIOTICOS

A B C D E F G H |
n=4 = = N=4nNn=5N=6|nNn=9 | nNn=18 =19
Pacientes 4 4 1 4 2 2 8 14 17
con
antibidticos
Catéter 0 50 0 0 100 0 12.5 214 47
percutaneo
(%)
Catéter 0 0 0 50 0 50 75 50 5.8
umbilical
%)
VenodiO?ecci()n 25 0 0 50 0 0 0 0 64.7
(o]
Sello 0 0 0 25 0 0 25 0 23.5
pleural (%)
NPT (%) 25 75 0 75 100 0 75 50 82.3
Cuadro 10
Caracteristicas clinicas y de laboratorio de los pacientes con uso de antibidticos por unidad
A B C D E F G H I
n=4 = = nN=4|n=5|n==6 =9 |n=18 =19
Pacientes 4 4 1 4 2 2 8 14 17
con antibidticos
Fiebre 0 1 1 0 1 0 4 0 2
Leucocitosis 1 0 0 2 0 0 0 0 7
Leucopenia 0 0 0 0 0 0 0 2 1
Taquicardia 0 0 0 0 1 0 1 0 2
Taquipnea 4 4 0 4 2 2 8 3 10
Acidosis 0 1 0 4 2 1 7 6 10
Hiporreactividad 2 1 0 3 2 1 2 5 7
Distension 3 1 1 2 1 1 0 3 4
abdominal
Oliguria 0 0 1 0 0 3 3 10
Piel marmorea 0 0 0 1 0 3 2 5
Rellenado 0 0 2 0 0 0 1
capilar lento
Alteracion de 4 2 0 3 2 2 1 10 5
estado de alerta
Baja saturacion 0 1 0 2 1 1 7 5 9
de O2 periférica
Hipotensiéon 0 0 0 1 0 0 3 1 5
Ictericia 4 3 0 4 2 1 4 9 5
Cursé con RPM 3 1 0 2 1 1 4 5 3
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De los pacientes en quienes se usaron antibiéticos,
s6lo a 53.8% se les tomé cultivos, de los cuales en
el expediente se encuentra reporte de tales cultivos
en 70% vy so6lo en 15.6% hubo crecimiento o recupe-
racidon microbioldgica.

Analisis por unidades de cuidados
neonatales

En el Anexo 2 se detalla la descripcién demografica
de cada unidad encuestada y posteriormente se
describen los argumentos y la secuencia de inicio y
cambio de antibiéticos para los pacientes a quienes
se administraron. Las caracteristicas clinicas y de
laboratorio se muestran en la tabla 9, donde se
puede comparar los datos del total de hospitales
encuestados.

Discusion

El trabajo que realizamos nos permite identificar un
alto uso de antimicrobianos (72.4%) en el momento
del estudio, mayor a lo reportado en otro trabajo
similar'® relacionado con los motivos de uso, encon-
tramos que en mas de 70% de los casos no se docu-
menta infeccién materna ni antecedente significativo
de RPM. Asimismo las manifestaciones iniciales que
sugieren un proceso infeccioso en los pacientes del
estudio fue inespecifico, sin contar con los datos
clinicos sugeridos de respuesta inflamatoria sisté-
mica y sin foco infeccioso, que por definicién deberia
encontrarse en un paciente en quien se sospecha
sepsis. Solo 16.9% de los pacientes presentaron alte-
racion de curva térmica, 7.5% taquicardia y 24.5 %
alteraciones de leucocitos. Por otro lado, como dato
més frecuentemente encontrado en los pacientes
con uso de antimicrobianos, se describe taquipnea
hasta en 88.6% de los casos, dato clinico que esta
considerado en los textos como inespecifico, lo que
en muchos casos puede corresponder a problemas
de adaptacién o respiratorios gue no necesariamente
son un problema de causa infecciosa.

También llama la atencién que, de los pacientes
en quienes se usaron antibiéticos, sélo en la mitad
de los casos (53.8%) se tomaron cultivos antes de
iniciar el esquema, y de éstos, la recuperacién de
microorganismos es muy baja (15.6%), mas que lo
reportado en la literatura, a pesar de lo cual, los anti-
bidticos continuaron por mas de tres dias. La pobre
recuperacion se puede deber a que la poblacion real-
mente no cursa con infeccién.

El uso de antibidticos profilacticos fue muy alto, en
esta categoria se considerd a los pacientes some-
tidos a procedimientos quirlrgicos en zonas poten-
cialmente contaminadas, como intestino o esoéfago,
que en este estudio fueron 10 casos (13.6% del total).
La literatura mundial recomienda la profilaxis quirlr-
gica20 pero que no se administre por méas de 24-48
horas para evitar la seleccion de cepas resistentes.?'
También consideramos profil4ctico el esquema usado
porque se realizaron procedimientos invasivos (colo-
cacion de catéteres, intubacién), lo que se encontré
en 24.6% de la muestra, cuando se ha descrito que
el uso rutinario de antibiéticos profilacticos en recién
nacidos a quienes se colocaron catéteres no se reco-
mienda,???* debido a que se necesitaria tratar a mas
de 10 pacientes para evitar sélo un caso de infeccién
de este tipo; incluso se cuenta con gufas elaboradas
por el CDC en las que no se recomienda el uso de
profilaxis antimicrobiana para el uso de catéteres.?
También se considerd como profilactico el uso en los
casos de RPM sin datos de infeccion en el paciente
en el momento de inicio de antimicrobianos, encon-
trandose asi en 16.4% de los pacientes; al respecto
habria que enfatizar que se ha descrito que el punto
de corte para definir como prolongada una ruptura de
membranas es de 18 horas, intervalo con el que se
asocia un incremento de riesgo de sepsis neonatal®
y es a partir de este punto, cuando se recomienda
administrar antibiéticos, a menos que se haya reali-
zado busqueda de portadoras del estreptococo del
grupo B, lo cual en nuestro pais no es una practica
frecuente pero si se ha reportado previamente,?
(aunque fue una evaluacion retrospectiva).

También cabe mencionar que a algunos pacientes se
les administraron antibiéticos porque tenian antece-
dente de tres y hasta siete horas de RPM, y se ha
estudiado el riesgo de sepsis para estos intervalos,
siendo tan bajo como de 0.3% de cero a seis horas
de RPM, riesgo que se incrementa a 0.5% entre 6-
12 y 12-18 horas de RPM, 28 por lo que el numero de
ninos que se necesitan tratar para obtener beneficio
del manejo con antibidticos en estos casos podria ser
muy alto, pues muchos de ellos reciben tratamiento
en forma innecesaria y con las posibles consecuen-
cias epidemioldgicas en bacteriologia y seleccién de
cepas multiresistentes®®’ que han sido ampliamente
descritas en las UCIN.

Siconsideramos estos tres grupos, fue altala frecuencia
de uso de antibidticos profilacticos: 72.5% de los 53
pacientes que recibieron antibidticos, que aun cuando
se tienen como preventivos se continué por tiempo
mayor al establecido para esos fines, por lo que se
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podria calificar como una conducta inadecuada, ya que
en varias revisiones y guias de préactica clinica se reco-
mienda suspender antibiéticos si después de 48-72
horas de administracion no hay reporte de crecimiento
de cultivos o el paciente con sospecha de riesgo se ha
mantenido asintomético.?

En el hospital | se utiliz6 profilaxis hasta en 65% de
los casos, sin embargo, dentro de las normas de esa
unidad se encuentra el uso en estos casos, y la dura-
cion no debe pasar de 72 horas, lo que estaba en los
limites adecuados; en cambio en la unidad D la profi-
laxis siempre fue por instalaciéon de un catéter o por
algun otro procedimiento invasivo, a pesar de que
en las revisiones sistematicas?*® se ha demostrado
que no tiene utilidad real el que se usen en exceso
los antimicrobianos.

El uso de antibidticos en recién nacidos cuyas madres
cursaron con RPM (como se encontré sobre todo en
las unidades Ay B), en algunos casos con muy escasas
horas y sin datos de infecciéon materna ni del producto,
se ha discutido ampliamente y no parece justificado
el uso profilactico y menos aun cuando se prolonga
como uso terapéutico de una infeccién sistémica; de
hecho las revisiones sugieren que la consideracion
de usar antibiéticos sea en pacientes cuyas madres
tuvieron factores de riesgo como fiebre intraparto,
RPM prolongada o ser portadora de estreptococo del
grupo B, y aun en estos casos se podrian suspender
los medicamentos si a las 48-72 horas hay reporte de
cultivos sin crecimiento bacteriano.® La unidad A es
una sala donde la atencion de pacientes tiene una alta
frecuencia de RPM vy la necesidad de vigilancia de los
mismos obligd a crear un area exclusiva para enfermos
con este riesgo, de manera que permanezcan aislados
para evitar la diseminacién de una posible infeccion.
Sin embargo, solo encontramos una conducta en estos
casos, la cual en ocasiones prolonga el tratamiento de
forma innecesaria, y ocasiona mayor riesgo epidemio-
l6gico; asf como mayores posibilidades de crecimiento
de cepas multirresistentes.

En relacion con el tipo de esquema usado, el més
frecuente fue la combinacién de amikacina + ampici-
lina, como se describe en la literatura,®' sin embargo,
como segundo esquema mas frecuente en las
unidades investigadas se encontrd la combinacion
de dicloxacilina + cefotaxima, el cual no encon-
tramos justificado en la literatura, es decir, el uso de
dos betalactdmicos, mas bien las combinaciones que
se sugieren son de carbapenem o quinolonas como

PREVALENCIA DEL USO DE ANTIBIOTICOS

la ciprofloxacina en caso de sospecha de gérmenes
Gram negativos de acuerdo con aislamientos previos
en la sala; o bien, usar cefalosporinas de tercera
generacion pero combinadas con aminoglucdésido®
(no con dicloxacilina), si se sabe que hay resistencia a
los esquemas mencionados previamente. Un Ultimo
caso para usar cefalosporinas de tercera generacién
serian aquellos con infeccion tardia con participa-
cion de snc no nosocomial;*®en ningln caso de los
pacientes estudiados encontramos estas justifica-
ciones de uso en las notas médicas y tampoco en las
normas escritas de las unidades que se investigaron.
En los casos de tercer o cuarto esquema las posi-
bilidades fueron mas heterogéneas, sin justificacion
anotada. Cabe mencionar que ante la falta de una
razén definitiva, los cambios de antimicrobianos no
se pudieron justificar en la mayoria de los pacientes,
ya que solo se refirio que “no mejoraban”.

En este trabajo no se buscaron las causas de poco
uso del laboratorio de bacteriologia nila validacion de
guias de diagndstico y tratamiento de cada unidad,
solamente se considerd oportuno una observacion
al respecto. Sélo en la Unidad | se refiere estudio de
frecuencia de aislamiento y estudios de afnos previos
de sensibilidad, aunque no recientes.

Con esta encuesta no se pretende enjuiciar el grado
de conocimiento del médico que prescribe, tampoco
esta orientada a evaluar lo adecuado del farmaco en
cuanto a dosis o via de administracién, mas bien
describir los elementos tanto clinicos como de labo-
ratorio que el médico documenta en el expediente y
gue utiliza como base para iniciar o cambiar antibio-
ticos. Con estos datos se espera que cada unidad
realice lo que considere pertinente con todos los
médicos adscritos (neonatdlogos y pediatras) acerca
de los criterios para iniciar o cambiar antibioticos,
disminuir la frecuencia de decisiones personales vy
poco sustentadas de “posible infeccién” y “riesgo de
infeccién” con intencién de disminuir el uso indiscri-
minado de antibiéticos o prolongarlos sin razén. Es
l6gico suponer que si el inicio de antimicrobianos
tiene un acuerdo en los grupos de médicos tratantes,
segun la experiencia de todos y relacionado con los
recursos paraclinicos de la unidad, asi como tratando
de apoyarlo en lo que esta descrito en la literatura
médica, sera mas factible modificar el esquema de
antibiéticos de manera que pueda ser cuantificable
en una evaluacién posterior, 1o que disminuira el
numero de pacientes tratados sin justificacion, asi
como la resistencia bacteriana.
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